MANUAL DE REPERFUSION AGUDA 2026:
TENECTEPLASE VS ALTEPLASE

Estandar de Eleccion, Evidencia Cientifica y Protocolos de Dosificacion en Ictus Isquémico Agudo
(AIS)

La actualizacion de la Guia AHA/ASA 2026 para el Manejo del Ictus Isquémico Agudo (AIS) establece un
cambio paradigmatico al recomendar de forma equivalente el uso de Tenecteplase (TNK) a dosis de 0.25
mg/kg (maximo 25 mg) como una alternativa plenamente valida frente a Alteplase (rtPA) a dosis de 0.9 mg/kg
en la ventana estandar de 4.5 horas desde el inicio de los sintomas. Sin embargo, las guias enfatizan que en la
practica clinica diaria, Tenecteplase es ahora el farmaco de eleccion recomendado en hospitales y
sistemas de salud debido a sus excepcionales ventajas de flujo de trabajo, rapidez de administracion vy
optimizacion de tiempos en urgencias.

BOLO UNICO VS. INFUSION CONTINUA DE UNA HORA:

La diferencia fundamental radica en que Tenecteplase se administra en un bolo intravenoso tnico rapido que dura de 5 a
10 segundos. En contraste, Alteplase requiere la preparacién de un bolo inicial del 10% (en un minuto) seguido
obligatoriamente de una infusién continua durante 60 minutos controlada mediante una bomba de infusion
intrahospitalaria. Esta ventaja de flujo de trabajo simplifica la dosificacion, minimiza la probabilidad de errores matematicos y
acorta drasticamente los tiempos puerta-aguja (door-to-needle, DTN) y door-in-door-out (DIDO) en traslados.

1. COMPARATIVA DE EFICACIA Y PROPIEDADES FISIOLOGICAS

Fisiopatoldgicamente, Tenecteplase es una variante de tercera generacion del activador tisular del
plasminégeno recombinante (rtPA) de tipo salvaje (alteplase), modificada mediante tres mutaciones de
aminoacidos estructurales. Estas modificaciones le confieren tres ventajas moleculares criticas sobre
alteplase:

* Mayor especificidad de unién por la fibrina: Esto permite una activaciéon localizada del plasminégeno
sobre el trombo y reduce la degradacién sistémica del fibrinégeno libre.

» Mayor resistencia al Inhibidor del Activador del Plasminoégeno-1 (PAI-1): Esto le otorga una vida media
plasmatica mucho mas prolongada (~20-24 minutos frente a ~4-6 minutos para alteplase).

* Mayor tasa de reperfusion inicial: Demostrado en ensayos preclinicos y de fase Il, lo que reduce el tiempo
hasta lograr la recanalizacién del vaso ocluido.

Igualdad en la Seguridad: A pesar de su mayor potencia fibrinolitica aparente, multiples ensayos clinicos
aleatorizados de fase Il de no inferioridad (AcT, ATTEST-2, TRACE-2, ORIGINAL) han comprobado que las
tasas de hemorragia intracraneal sintomatica (sICH) y mortalidad a los 90 dias son idénticas entre la
dosis de Tenecteplase a 0.25 mg/kg y la dosis estandar de Alteplase a 0.9 mg/kg en la poblacion general de
ictus agudo.
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2. MATRIZ DE RECOMENDACIONES CLINICAS POR ESCENARIOS (AHA/ASA

2026)

La aplicabilidad clinica de Tenecteplase (TNK) y Alteplase (rtPA) difiere segun los plazos temporales, la
presencia de oclusién de gran vaso (LVO) y el plan de manejo endovascular (EVT). A continuacion se resume
la matriz de indicaciones basada en la ultima guia de practica clinica 2026:

Escenario Clinico

Ventana Estandar
(< 4.5 horas)

Tenecteplase (TNK)

Dosis recomendada: 0.25 mg/kg
en bolo rapido de 5-10 segundos
(maximo 25 mg).

Alteplase (rtPA)

Dosis recomendada: 0.9 mg/kg
(10% en bolo en 1 min, 90%
restante en infusién continua de 1
h; max 90 mg).

COR / LOE (AHA 2026) ‘

Clase 1

LOE A

TNK'y rtPA son equivalentes y
recomendados indistintamente
para mejorar resultados

(LVO < 4.5 horas)

inmediato en el carro de paro. No
retrasar la EVT para observar
respuesta clinica.

rapidamente sin retrasar la sala
de hemodinamica. No observar
respuesta.

funcionales.
Terapia Puente + Seguro y fuertemente Seguro y recomendado. Bolo e Clase 1
EVT recomendado. Se administra de infusién deben iniciarse LOE A

TNK tiene ventajas de
disolucion y acorta los tiempos
de preparacion
intrahospitalaria.

Ventana Extendida
sin LVO
(4.5a9horaso
WUS)

No se cuenta con ensayos
exclusivos de TNK sin LVO en
esta ventana. El soporte proviene
de la extrapolacion de datos.

Recomendado si hay penumbra
viable guiada por imagen
avanzada de perfusion
(CTP/RM, mismatch >1.2, nucleo
<70 mL).

Clase 2a

LOE B-R

Uso guiado estrictamente por
software automatizado o
mismatch DWI-FLAIR.

Ventana Extendida
con LVO sin EVT
(4.5 a 24 horas)

Recomendado en hospitales no
intervencionistas guiado por
perfusién automatizada
(mismatch ratio >1.8, nucleo <70
mL).

No tiene una recomendacion
especifica o aprobada para esta
ventana ultra-extendida sin
trombectomia mecanica.

Clase 2b

LOE B-R

Avalado por el ensayo
TRACE-III (TNK demostré
superioridad sobre el manejo
médico).

Ventana Extendida
con EVT rapida
(4.5 a 24 horas)

No se recomienda la adicion
concomitante de TNK antes del
procedimiento si este se puede
realizar rapidamente.

No se recomienda la adicién de
alteplase en esta ventana
extendida concomitante con una
trombectomia rapida.

Clase 3: Sin Beneficio
LOE B-R

Ensayos TIMELESS y
CHABLIS-T Il demostraron
ausencia de beneficio clinico
sobre la EVT aislada.

Uso de Dosis Alta
(TNK 0.4 mg/kg)

Totalmente contraindicada en
el ictus isquémico agudo. Se
asocia a complicaciones
catastroficas.

N/A

Clase 3: Daio

LOE A

El ensayo NOR-TEST 2 (Parte
A) se detuvo por sICH
significativamente mayor en el
brazo de 0.4 mg/kg.
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3. PROTOCOLOS DE DOSIFICACION POR BANDAS DE PESO

Para minimizar los errores de calculo y maximizar la seguridad bajo presion en el departamento de urgencias,
las guias de 2026 recomiendan firmemente el uso de dosificaciéon por bandas de peso para Tenecteplase.
Esto evita que el clinico tenga que calcular y medir volumenes infinitesimales de forma manual. A continuacion
se presenta la tabla de dosificacidn oficial para Tenecteplase a dosis de 0.25 mg/kg (maximo 25 mg):

Dosis Requerida de Tenecteplase Volumen de Tenecteplase a
Rango de Peso Corporal . .
(mg) Administrar (mL)

<60 kg 15 mg 3.0 mL
60 kga <70kg 17.5 mg 3.5mL
70 kga <80kg 20 mg 4.0 mL
80 kg a <90 kg 22.5mg 4.5 mL
> 90 kg (Dosis Maxima) 25 mg 5.0 mL

Protocolo de Alteplase (rtPA):

Componente Dosificacion y Método de Administracion ‘

Dosis Total 0.9 mg/kg de peso corporal (maximo absoluto 90 mg).

Bolo Inicial (10%) Administrado por via intravenosa en un lapso de 1 minuto.

Infusién Restante (90%) Administrada por infusién intravenosa continua durante un periodo de 60 minutos mediante bomba
automatizada.

4. COMPLICACIONES Y PROTOCOLO ANTE SANGRADO ACTIVO

El mayor riesgo de cualquier tratamiento fibrinolitico es la Hemorragia Intracraneal Sintomatica (sICH), definida clinicamente
como el deterioro de >4 puntos en la escala NIHSS asociado a la demostracion radiolégica de transformacion hemorragica en
las secuencias de TC o RM. El manejo ante sospecha de sICH consiste en:

1. Detencion Inmediata: Parar cualquier infusion en curso (especialmente si es Alteplase).

2. Imagen de Emergencia: Solicitar una Tomografia Computarizada sin contraste (NCCT) de inmediato.

3. Andlisis de Laboratorio: Extraer muestras emergentes para Hemograma completo, Tiempos de Coagulacion (PT/INR,
aPTT), fibrindgeno y pruebas cruzadas.

4. Infusién de Crioprecipitado: Administrar 10 Unidades (U) infundidas en 10-30 minutos para revertir la coagulopatia (cada
10 U aumentan el fibrindgeno sérico en aproximadamente 50 mg/dL). El objetivo terapéutico es mantener el fibrinogeno >
150 mg/dL.

5. Agentes Fibrinoliticos Auxiliares: Si hay contraindicaciones para hemoderivados o demoras criticas en el crioprecipitado,
se puede infundir Acido Tranexamico (1000 mg IV en 10 minutos) o Acido Epsilon-Aminocaproico (4-5 g en una hora).
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5. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS CLAVE (GUIAS AHA/ASA 2026)

Para asegurar la validez clinica y la trazabilidad en la toma de decisiones, la siguiente bibliografia detalla el
documento de consenso principal y los ensayos clinicos aleatorizados indexados de fase Il en los que se
basan las recomendaciones expuestas en este manual:
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